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第2編 自然陽転者の 経過 と化学予防に つ い て
緒 言
結核初感染の 臨床 に 関す る成人に お け る千葉等
-‖
小児 に お け る土居等
‖)の 研究以 来 , わ が 国 に お け る 結
核の 発病 は初感鄭 こ引続 い て 起 る こ と が 明 ら か と な
り ,■結核管理 の 一 つ の 基礎 を な し て き た ･ し か る に ･
戦後B CG接種 の 普及 , 種々 の 抗結核剤 の 発 見 に よ っ
て , 結核の 様相 に著明な変化が現 わ れ ると と もに , 初
感染発病の 様相 の変化を示唆す るか の 如き 仁 既陽性発
病 に関 す る報告も散見され る
用卜21)
一 方 イ ソ ニ コ チ ン 酸 ヒ ドラ ジ ッ ド (以 下I N H と略
す) の 登場以 軋 こ れ が結核性髄膜炎 の 発病防止 に 効
果 の あ る こ とが 唱導さ れ
22 ト26)I N H に よ る自然陽転者 か
ら の 発病防止26 用 ), ま た は 停止性結核患者の 再発防止
紺35)
に 関す る研究が広く行わ れ る に い た っ た ･ し た が
っ て 巨 視在 に お い て も結核の 発病が初感染 に 引続い て
起 るもの で あ るか ど う か , ま た初感染後 の 経過 に 及 ば
す化学予防の 意義 に つ い て 検討 を加 え , ｢ 今後学童結
核 の 管理 をい か に 効果的に 行 う か｣ 等を 明 らか に する
た め , 現在ま で 結核 の管理 を 行 っ て 重た 学童 一 生 徒の
自然陽転者 に つ い て t 以 下の 観察を 行 っ た ･
対象及び方法
在籍凱 計約10.000 名の 3 小学校, 2 中学校 の 学
童 t 生徒を対象 と し , 毎学期明確な自然陽性者を の ぞ
く全員 に ｢ツ｣ 反 を実施 し , 自然陽転者を選 ん だ ･ ま
たBC G接種者 は接種後 1年間 は 1 , 3 , 6 , 12ヵ月 目
に ｢ツ｣ 反 を行い , 自然陽転者 の 鑑別 に努 め た ･
1) 自然陽転者選出の 方法 に つ い て
B C Gの 既応歴が なく 陰性 ま た は疑陽性 か ら 陽別 に な
る場合 は , 判定 は容易で あ る が , B C G陽性の 持続中に
陽転す る場合は自然陽転か ど う か の 判定 に 述う こ と が
多い . B C G陽性が 必 ずしも短期間 で 完全 に陰転せ ず 弱
陽性が長く持続する例 にか な り 遭遇す る . ま た最近 で
は . 小学校入学前にB C G接種を う けて い る も の が 相当
あり , こ の 場合, 千菜等川 の 報告 に もあ る 如 く ･ 家 族
の 記憶 に は限界 が あ っ て , そ の ｢ツ｣ 反歴は 必 ず しも
明確 で は ない . B C G接種後の 自然陽転の 鑑別基準 に つ
い て は2 ～ 3の 報密6ト胡)が あ るが t こ れ ら は第 1編 に
述 べ た よ う な ｢ツ｣ 反の変貌が充分考慮 され て い な い
ば か り で な く , B C G陽性の 持続と強さ に つ い て は相当
な個人差が あ る た め , こ れ の み を も っ て は 正確 な鑑別
は期待 し難い .
前回陽性反応を 呈 し た 部位 に ｢ツ｣ 反 を反 復す ると
｢ッ｣ 反 の 様相 に 変貌が起 る こ と は 第 1 編 で 詳述し
た . 学校 に お け る ｢ツ｣ 反の 実施に あ た っ て は , 常に
左前脾屈側中央 に 行 う よう に 努め て い る わ け で あ る
が ､ 毎回必 ず し も正確 に 前 に 陽性 を呈 した 部位に 行わ
れ て い ると は限 らな い .
した が っ て , 同 一 部位 に 行わ れ た時 に は ｢L｣ 反 応
を呈 し硬結 を認め ない もの が , た ま た ま 部位 が変 っ て
初回部位 に 行 われ た た め に硬結を 呈 し , あ た か も自然
陽転に よ る 反応 の 増強 の 如 く思わ れ る場合もあ る ･ 事
実学童の ｢ツ｣ 反歴を個人別 に経時的 に記載 して いく
と , か な り の 動揺 が 認め られ る . そ れ故 , 前回の 反応
よ り大きく な っ た , あ るい は少 し硬結が ま した か らと
い っ て 必ず し も自然陽転 した と は い え な い .
著者 は確実 な自然陽転者を選 ぶ目的か らも ｢ツ｣ 反
個人歴 を参照 し つ つ , B C G接種看で は 陰性 , 陽性ま た
は ｢L｣ 反応 か ら の 明瞭 な発赤 , 硬結 の 出現を も っ て
自然陽転を認 め る の を原則 と した . た だ しB C G接種後
短期間の 間 は , 硬 結所有者 で あ っ て も , 発赤 . 硬結の
著明 な増強 , あ るい は二重発赤 , 水泡 の 出現 をもっ て
自然陽転と認 めた 例 もあ る . 自然 陽転者 と し て 選出さ
れ . か っ 3 ～ 4 ヵ月 毎の 直接撮影で2年間以上経過を
追跡 し得 た例数 は174例 で あ る .
こ の17 4例 に つ い て 陽転前か ら陽転時 へ の ｢ツ｣ 反
の 変化を第1表に 示し た . 全例 に つ い て 約 一 週間後に
再 び ｢ッ｣ 反を 行い 確認する よ う に 努 め , ま た疑わし
い 場合 は , 以 後 の ｢ツ｣ 反の 経過 を追跡 し て 確 認 し
た .
2 ) 自然陽転者の 取扱 い に つ い て
自然陽転を確認 し た も の は全例直接撮影を施行して
病的有所見者に は適当な治療 を行 い , 病的所見の ない
者 に つ い て は 一 年間要注意 とす る と と も に 3 ～ 4 ヵ月
毎 に直接撮影で追跡 し , 一 年間正常所見 な ら ば普通生
活 に戻 し , 更 に 1 ～ 1年半の 間3 ～ 4 ヵ 月毎 に 直接撮
影を行 っ て 発病 の 有無 を追及 した . こ の 観察期間を正
常所見で 完了し た もの に つ い て は , 以 後特別管理 より
除外 して 一 般 管筆削こ繰 入れ . 在校申 , 間接撮影で経過
を追跡 した . 病 的有所見者 に は適当 な治療を加えると
と もに , 同様 に直接撮影をも っ て 経過を 観察 した ･ イ也
の 医療機関 に お い て 治療 を う け る場合も必ず連絡をと
り脱落 を防い だ .
学童結核の 管理 に 関する研究
第1 表 白然陽転前後の ｢ツ｣ 反
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3) 化学予防の 方法 に つ い て
自然陽転正常所見者の う ち希望者に は下記の 薬剤の
どれか を3 ヵ.月間毎 日内服 さ せ た .
内服 は1 日 1回 と し , 平日 は学校 に お い て 昼休み 養
護教諭の 前で 服用さ せ , 休日 は家庭 に特 ち帰 らせ て 服
用さ せ た .
I N H4 m g/ kg .
イ ソ ニ コ チ ン 酸 ヒ ド ラ ジ ッ ド ｡ メ タ ス ル フ ォ ン酸 ナ
トリウ ム (以 下IH M S と略す) 8m g/ kg .
P A S-Ca 120mg/kg .
成 績
1)自然陽転後発病ま で の 期間
第2表の ごと く17 4例の う ち28 例が陽転発見時 既 に
発病して い た . 残り の146 例の う ち101例 に 予防内服 を
行っ た の で , 自然 の 発病経過 を正 確 に 表現 して い る も
のと は い い 難い が , 経過観察中に 発病 し た も の は 6例
で ある . 6例申4例 は陽転発見後 一 年以 内に 発病 して
い る . す なわ ち 全発病者34例中32例が 陽転発見後 一 年
以内に 発病 して い る .
2 ) 発病時病型
第3 蓑に 発病者の 発病時病型 を 示 した . 肺門リ ン パ
節結核症 が圧倒的多数 を占め , 肺外結核歴 は1例も認
めら れな か っ た .
3) 発病者 の 経過
第4表に発病者の 経過を示 した . 治療方法 は種々 で
あるが , ほと ん ど大部分が治癒 して お り , 二 次結核症
629
に移行 した の は二 次結核症をも っ て 発病を 発見さ れ た
1例 の み で あ っ た . こ の 1例も ス ト レ プ ト マ イ シ ン .
IN H併用 に より 現在陰影 は はと ん ど消失 して い る . 肺
外結核 に 進展 した もの は 1例 も認め なか っ た . こ の こ
と は . 初期結核症の 経過 は現在で は 一 応良好な こ と を
示し て い る .
4) 化学予防成績
自然陽転者174例中 . 陽転時既に 発病 して い た 2 8例
を除く146例 の 陽転時正常所見 に つ い て 化学予防成績
を検討 し た . 投与した 薬剤別の 例数及 び発病者数 は第
5 表の ごとく で , I N H投与群が55例で も っ とも多 い .
発病者は対照群45例申2例 . I N H群5 5例中2 例, IH
M S群36例中1例 , P A S群10例中 1例で あ っ た . 例数が
少 なく , し か も対象 の 性質上厳密 に 対照 を と る こ と が
で き なか っ た の で 断定 はさ し つ か え るが ､ こ の 数字か
ら で は少な く と も今学予防が発病防止 に 有効 で あ っ た
と は考え 難い ,
陽転発見後の 発病者の 経過を第 6表 に 示し た . 6例
申5例が 初期結核症で あ っ た . 肺外結核 は1例 も認 め
ら れ なか っ た . 二 次結核症 が 1例 の み 対照 群か ら現 わ
れ た こ と は 興味深 い が 今後更に 例数の 集積を ま っ て そ
の 意義を明 らか に し たい .
5) 肺門リ ン パ 節結核症 のIN H単独療法に つ い て
前項に お い て 化学予研成績に つ い て 述 べ , 現在使用
し た量と 期間で は好成績を期待し難 い こ と に 言 及 し
た . 臨床的に は 正常所見看で あ っ て も陽転者 で あ る以
上, 肺内 に は病巣は成立 して お り , 厳密 に い え ば化 学
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1 ～ 3月 4 ～ 6月 7 ～ 1 2月 1 3～ 24月 2年 以 上 計 %
肺門 リ ン パ
筋 結 核
19 0 2 ロ 口 0 2 3 68%
肺初感染巣
双 極 浸 潤
6 0 口 0 0 0 7 20 %
口 0 0 0 0 0 口 3 %
肋 膜 炎 2 0 0 0 0 0 2 6 %
二 次 結 核 0 0 0 0 0 口 口 3%
計 田 0 3 口 ロ 口 34 1 00 %
全発病者 に
対 す る %




古 ♀ 谷 .♀
肺門リ ン
パ節結核
四 9 0 4 田
19傾基餓) 4
初感染巣
















四 17 0 田
34
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予防と い っ て も , 一 種の 早期治療 に他 な らな い ･ した
が っ て 化学予防 の 効果 に つ い て は t 初納結核症 の 治療
成績 か ら もあ る程度 の 推論 は許さ れ る はずで ある ･
そ こ で肺 門リ ン パ 節結核症 に対す るI N Hの 効果を検
討 して み た .
元 来肺門 リ ン パ 節結核症 はそ れ自体予後め良好な疾
患で あ っ て , そ の 経過も様 々 で あ る ･
し た が っ て 発病以来 の 日時 の 臭 っ た も の を集計して
み て も薬剤の 効果をう ん ぬ んす る に は あ ま り意味が な
い
. そ れ 故陽転時 日の 明 らか で , し か も陽転発見時発
病を認 め たもの , すな わ ち発病初期の もの の み を対象
と し た . そ の た め対象 の 例数が制限さ れ た の は止むを
得 な か っ た ( 第7表). 投与利別 に み る と各群 か ら 悪
化が み られ る . 4m g/kg投与群 , 及 び 対 照 群 は陽転
時の 直接撮影で所見が微細な た め ,
一 応 正常所見とし
て 取扱 っ たが , 経過を追及 して写真を比較すると やは
り病的所見であ る こ とを 認め た も の を 多 く 含 ん で お
り , 大 部分は初 めか ら軽病 の もの で あ る こ とを考慮に
い れ る 必要 があ り , I N H投与 はや はり 或程度有効で あ
ると の 印象を う け るが , こ の 点 は更 に 多数例 に つ いて
検討 した う え で ない と 確言出来な い . しか し ･ 一 方で
は10m g/kg投与剤 で も悪化するもの が 存在す る こと
は , 化学 予防に つ い て更 に投与量 , 投与期間の 検討を
要す る こ と を意味す るもの で あ ろう ー 第8 表にI N H投
与群の 悪化症例を示 し. 対照 の 意味 で P A S
-Ca投与群
及 び無治療群か らの 悪化例を併記 し た ･





陽 転 時 発 病 者 陽 転 后 発 病 者
陰影消失 一 部残存 石灰沈着 陰影消失 一 部残存 石灰沈着
肺門リ ン パ 節結核 14(3) 1(云灰琵) 4(2) 3 0 口
肺 初 感 染 巣 3 0 3(1) 0 ロ 田
双 極 浸 潤 0 0 口 0 0 0
肋 膜 炎 2 0 田 0 0 0
二 次 結 膜 炎 0 0 0 0 ロ 0
計 田 ロ 8 3 2 ロ
( ) 内の 数字は 一 時増悪例を示す ｡
第5表 化学予防例及 び発病者数











































ぬ 性別 年令 予防内服 陽転后発病
迄 の 期 間 病 型 治 療 転 帰
1 1 ケ月后(発病) 消失ロ ♀ 7 (- ) 6 ケ月 左肺門リ ン パ 節結核 I N H lOm9/k81 ケ月
田 ♀ 田 (- ) 37 ケ月 左 撒 布 巣 I N H lO_喝 /k8+ S M 加 療 中
3 ♀ 9 I N R 9 ケ月 左肺門リ ンパ 節結核 (- ) 1 8 ケ月 后 消 失
4
一
♀ 8 IN H 4 ケ月 右肺門リ ン パ 節結核 (- ) 18 ケ月 后 石 灰 化
5 ♀ 7 I H M S 4 ケ 月 初感染巣(左Ⅴ肋門) (
- )
引
20ケ 月 后 消 失i
6 ♀ 田 P ASTCa 17 ケ月 右肺門リ ン パ 節結核 (-) 2 年 5 ケ 月 后陰 影 残 存
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第 7表 肺門リ ン パ 節結核 の I N H単独療法 の 成績
薬 剤 例数





の 悪 化 例
備
【~
｢最短 最良 平均 最短 最良 平均
I N H 4m9/k8
3 ケ 月 田 7 9 1
n
8 四 ロ ロ 8羞恥 3 仙 4
I N H lOm9/如
3 ～ 6 ケ月 8
4 2 0 田 四 田 田 ロ 0
1. 8 表仙 5
2. 陰影 残存1例
I H M S8皿9/k8
3 ケ 月 ロ 8 0
0
Ⅰ 汁M S 20m9/k8
3 ～ 6 ケ月 田 4 9
u
7 0 0
無 治 療 2 13
H
田 田 口 0 8表馳 6
第 8表 一 時増悪症例
No. 性別 年令 陽 転 時 病 型 発病時給療
陽転后増悪
性 の 期 間
増悪時 の 病型 治 療 転 帰
口 ♀ 田 右肺門リ ン パ 節結核
P A S- Ca
120叫 /k8
3 ケ月
26 ケ月 右 Ⅰ 肋 間浸 潤
I N H l Om9
3 ケ月 陰影消失
2 ♀ 8 初感染巣(右 Ⅰ肋間)
P A S- Ca
120m8/k8
3 ケ月
7 ケ月 右 縦 隔 ト
ウ
肋 膜 炎
(- ) 石 灰 化




1 3 ケ月 右 下 野 浸 潤 (
一 ) 石灰 化




3 ケ月 肋 膜 炎














右肺門リ ン パ 節結核 ( - ) 9 ケ月
気管側 リ ン パ 節
腫 脹 + 肋膜 炎





自然陽転発見後, 発病発見 まで の 時期的関係 に つ い
て は , 千葉等川 は 成人 に つ い て , 土居等‖ は ′ト児 に つ
い て ほ とん どが 陽転後2年以内に発見 さ れ る と述 べ て
い る . しか し最近貝田
柑)
, 増井拙 . 近江2 ‖ は 既 陽性
発病の 存在を主張 し. 陽転後正常所見に経過 した もの
か らの 発病 を報告 して い る . こ の 場合 , 発病率 は低い
が , 既陽性者は実数に か ､て 多 い こ と , 及 び こ れ ら発
病者 の経過が 必 ずしも良好 で な い こ とか ら著過 し得 な
い と し て い る . こ ゝ で 問題 と な る の は , こ れ ら の 既 陽
性者の 陽転後の 経過 が果し て 直接撮影 をも っ て 詳組に
追跡 され た か とい う こ と で ある .
初期結核症 に お い て . 短期間毎に 直接撮影で 追及し
な い と病的所見と して と らえ られ な い もの が あ る こと
は , 肺門 リ ン パ 節結核症 や初感染病巣で陰影が かなり
早期 に消失す るもの が あ る こ と や , 間接撮影の 性格か
ら考 え て 明らか で あ る . し たが っ て , こ れ らの 症 例を
含め て 既陽性発病が論議 さ れて い る な ら ば , その 意義
は甚 だ 明確を欠き, 自然陽転者管理 の 重要性 に 影響を
与え るもの と はな り 得な い . こ の 問題 に 対する諸家の
報告 は . こ の 点 に お い て 確実性 に 乏 しい う らみが あり
学童結核の 管理 に 関する研究
更に 検討を要す る .
一 方抗結核別の 普及 に 伴 な い , 最
近の 結核の 実態 はか なり 変化して き た . しか も陽転時
正常所見者に 対して も･ 抗結核削が投与さ れて い る場
合が少く な い . こ の よう な こ とが 陽転後 の 発病時期 に
なん らか の 影響 を及 ぼす か どうか も問題 と な る . そ こ
で陽転時期が明らか で t し か も2年以 上詳細 に 経過 を
追跡し得たもの を集 めて こ の 点 を検討 し た . 成績の 項
から 明らか な よ う に 陽転後早期に 発病 が発見さ れ , L
かもこ の 集団に は抗結核剤を投与 し た もの を多 く含ん
で い るが . 抗結核剤投与群と非投与群 と の 問に 特別 の
差を見出し得な か っ た . し たが っ て 学 童結核 の 管 理
は, 依然と し て自然陽転 の 発見に 重点を置 き , 陽転後
約2 年間は詳細に追跡す る こ と が 効果的で あ ろう .
発病時病型 に つ い て は肺門リ ン パ 節 結核症 が圧倒的
多数を示 した . 血行撒布が見 られ な か っ た の は注目 さ
れるが , 学童で あ り例数が充分で な い の で , 今後の 観
察にま た ねば な らぬ .
自然陽転者 に抗結核剤 を投与する こ と の 可否に つ い
て は賛否両論が あ っ た . しか しIN Hの 投与が血行撒布
を抑制する こ と22 卜‡6)が 注目 され て 以 来 , 陽転時無所見
者に対するIN H投与が盛ん に行わ れ る よう に な っ た23)2
6)～33)
. IN Hの 使用量に関し て . M id dlebr o ok 等
39)は
IN H投与後の 血中濃度を生物学的方法 で 測定す る こ と
により , い ま まで 一 般 に使用さ れ て い た成人 1 日0 .3
gの投与で は不充分な場合の 多 い こ と を報告 した . す
なわち‡N H投与後 の 血中濃度 に は 著 し い 個 人 差 が あ
り , 充分 , 充分有効 な血中濃度 を得 る た め に は , I N H
試験投与後の血中生物学的活性IN H濃度 を測定 して 投
与量を決定す べ きで あ ると して い る . 更 に 個人差 の み
ならず人種に よ る差 相川)も報告さ れ . 日本人 は 欧米人
に比 べ て 低い と い わ れて い る . 寺相似 は小児 の 血中濃
度は成人 に比 べ て 低 い と 述 べ て い る . ま た 病 巣内 の I
N 日渡度 に 関し て は . 一 般 に 血中濃度 よ り更 に 低 い こ
と が認め られ て おり , リ ン パ 節 内濃度も低 い よ う に 思
われる . 寺村2), 松崎刷 は実験的結核症 に お い て t 肺 .
肝. 脾の 病巣はI N Hの 投与量を 一 定量以 上増 し て も 効
果に は限界が あ る の に 対し , リ ン パ 節病変 で は投与量
が多い は ど効果が増 し たと 述 べ て い る .
IN Hに よる 化学予防成績 に つ い て は 多く の 報告
‡丁ト33)
があり , わ が 国に お い て は , お ゝ む ね 効果を認 め て い
る . し か し U. S. Public He alth■se r vic e O)報
告26)に よ れば , I N H 4～ 6 m g/ kg.連 E] 1年間 の 投与
で は肺外結核 へ の 進展 は抑制する が . 肺内病巣の 進展
は有意の 差をも っ て は抑制 し得な か っ た . こ の 成績 は
著者の 成績 と 一 致する .
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肺門リ ン パ 節結核症の 治療成績を み る と , I N Hl Om
g/kg.投与 群で も増悪す る もの が 認め られ た . こ れ ら
の 増悪割に つ い て は , 前述の ごとくIN H投与量が不充
分で はな い か と の 疑問が 生ず るが . 残念なが ら血中濃
度 を測定し得な か っ た . し か し寄付2)の よう よう に3.
3m g/kg.投与 4時間後の 血中生物学的活性IN H濃度 は
/ト児 で は , 約50% が0.4m g/kg属 目投与に よ る化学予
防の 意義 に つ い て は , 血行撒布に は効果を期待 し う る
と し ても , すで に 成立し てい る肺内病巣 , こ と に リ ン
パ 節病巣 へ の 効果を期待 す る に は 投与量 , 投与期間と
もに 不充分 な場合が多い の で はな い か と考え ら れ る .
こ の 点 , わが 国の 諸報告珊 瑚 )はい ず れ も例数が 充 分で
なく . さ ら に 検討を 重ね る必 要が あ ろう .
化学予防 に 使用する薬剤 に つ い て . 千葉
2り
は薬理 作
用か らみ て . P A S が合理 的で あ ると述 べ て い る . 著者
のP AS使用例 は少数で あ る が . 1例発病者が認め られ
た . 小児に お い て は血行撒布 の 防止が化学予防の 最大
の 目的で あ り , こ の 点P ASで は不充 分で あ り また 量的
に 服 用に 制限が あ る の で , IN Hに 及 ば な い と考え ら れ
る .
最後に 自然陽転発病者 に つ い て み ると , 陽転発見時
すで に 発病 を発見 さ れ る も の が 非常 に 多 い . 最 近
｢ッ｣ 反の 反復に よ る変貌に より 自然陽転の 発見が難
か しく な っ た こ とや , 化学予防の 普及 か らB C G接種 に
よ る予防を軽視する傾向が あ る が , 陽転時発病者 の 多
い 現状で は当を得て い な い .
結 論
｢ッ｣ 反 個人歴 にもとず い て 厳密 に 選出し た自然陽
転者174例 に つ い て . 化学予防 . 経過 の 追跡 , な ら び
に治療 を行 い . 次の 結論 を得た ,
1) 自然陽転者17 4例中 . 陽転時すで に 発病 を 発見
さ れ た もの28例 , そ の 後の 経過観察中に 発病 した もの
6 例で , 全党病者34例申32 例は陽転後1年以内 に 発見
さ れ た . すな わ ち化学予防等の 操作を含めて も , 初感
染発病の 実態 は戦前か ら著明な変化 を き た し て い な
い .
2) 発病者の 発病時病型 は , 圧倒的に 肺門 リ ン パ 節
結核症が多い . 血行撒布 は1例 も認め られ な か っ た .
3 ) 自然陽転無所見者 にP A S-Ca.1 20m g/kg. , I N H
4 m g/kg.ま た はI H M S8 m g/kg属E]3 ヵ月 間 の 化学
予防を行 っ た . 対照 群か ら2例 . P A S群か ら 1 例,I N
H群か ら2例 , IH M S群か ら1 例の 発病者を認 め た .
4) 陽転時肺門リ ン パ 節結核症 が 発見 さ れ た も の
に , I N Hまた はIHM Sの 単独療法 を行い , 1N H 10m g/k
g届 日投与 で も悪化する例を認あた .
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5) 以上 の 成績か ら , 化学 予防 に お け るI N Hの 投 与 文献 は第3編 に 纏 めて 掲載 し
た ･
量 に つ い て 討論し , B C G接種 の 意義 に つ い て 述 べ た ･
